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Введение. Ранее нами был описан алгоритм ВИЗГ (Возраст, Индекс Здоровья предстательной железы, сумма баллов по шкале 
Глисона), предназначенный для уточнения стадирования рака предстательной железы (РПЖ) до начала лечения. Алгоритм раз-
работан путем логистической регрессии на учебной выборке и валидирован на валидационной выборке (ВВ) данных.
Цель исследования – валидация пороговых решающих правил и программы-калькулятора для алгоритма ВИЗГ на ВВ данных.
Материалы и методы. ROC-анализ данных ВВ (n = 83).
Результаты и заключение. Показано, что чувствительность, специфичность, положительное и отрицательное прогностические 
значения, диагностическая точность пороговых решающих правил и площадь под кривой (АUC) для ВИЗГ по результатам 
ROC-анализа данных ВВ, включающей 83 случая РПЖ, достоверно не отличаются от показателей, рассчитанных по данным 
учебной выборки, на основании которой был разработан алгоритм ВИЗГ, состоящей из 337 наблюдений РПЖ.
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Background. We have previously described an algorithm APhiG (Age of patients, Prostate health index and Gleason score), for staging of prostate 
cancer before treatment. The algorithm was developed by logistic regression on a training dataset and validated on a validation dataset (VD).
Objective. Validation of threshold decision rules and a program for APhiG calculation on the VD.
Materials and methods. ROC curve analysis on VD (83 cases).
Results and conclusion. It was shown that sensitivity, specificity, positive and negative predictive value, diagnostic accuracy threshold decision 
rules and area under the curve (AUC) for APhiG in the VD (n = 83) not significantly different from those indicators in the training dataset 
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Введение
Уточнение стадирования рака предстательной же-
лезы (РПЖ) до начала лечения остается актуальной 
проблемой в онкоурологии вследствие большого числа 
ошибок (по некоторым данным, суммарно до 40 %) 
в оценке как суммы баллов по шкале Глисона (индек-
са Глисона) по данным биопсии, так и степени распро-
страненности опухолевого процесса в предстательной 
железе [1, 2]. В то же время именно стадия определяет 
выбор подхода к оперативному вмешательству, его 
объем, равно как и объем облучения – альтернативно-
го хирургическому метода лечения [3].
Для уточнения задачи стадирования РПЖ исполь-
зовались маркеры и алгоритмы, ассоциированные 
с простатическим специфическим антигеном (ПСА), 
включая [-2]проПСА и индекс здоровья предстатель-
ной железы (ИЗП) [4, 5]. Однако они оказались недо-
статочно информативными для решения этой и более 
частной задачи разделения индолентных и агрессив-
ных форм РПЖ.
Известен алгоритм CAPRA, включающий, кроме 
лабораторных, клинико-морфологические данные, 
сконструированный для долечебного уточнения стадии 
РПЖ, который продемонстрировал несколько лучшее 
совпадение с последующими послеоперационными 
данными, чем ПСА и ассоциированные маркеры [6].
Ранее нами был описан алгоритм ВИЗГ (Воз-
раст + ИЗП + индекс Глисона), разработанный имен-
но для долечебного уточнения стадии РПЖ [7–9].
Формула расчета для алгоритма ВИЗГ:
ВИЗГ = 0,025 × возраст + 0,01 × [-2]проПСА / свПСА 
× √общПСА + гр. ин. Глисона + 0,6 × гр. Т,
где: возраст – число полных лет; общПСА (уровень об-
щего ПСА, нг / мл), свПСА (уровень свободного ПСА, 
нг / мл) и [-2]проПСА (пг / мл) измерены по калибровке 
Hybritech и объединены в формулу ИЗП; гр. ин. Гли-
сона (группа индекса Глисона), которая принимает 
ранговое значение «1», если индекс Глисона по резуль-
татам биопсии ≤6, «2» – если индекс Глисона 7 (3 + 4), 
«3» – если индекс Глисона 7 (4 + 3), «4» – если индекс 
Глисона ≥8; гр. Т (группа Т), которая принимает ран-
говое значение «1», если по первичному обследованию 
РПЖ был расценен как Т1N0 или Т2N0, ранговое зна-
чение «2» – при Т3N0.
Путем ROC-анализа было показано, что ВИЗГ до-
стоверно лучше, чем ПСА-ассоциированные маркеры 
и алгоритмы, позволяет различить клинически значи-
мые группы больных до начала лечения: патоморфо-
логический индекс Глисона (рГл) <7 vs ≥7, рТ2 vs рТ3, 
индолентный РПЖ vs агрессивный РПЖ [7].
Был разработан ряд пороговых решающих правил 
и создана компьютерная программа-калькулятор, рас-
читывающая ВИЗГ и выдающая вероятность агрессив-
ного / индолентного РПЖ с обоснованием прогноза 
путем демонстрации решающих правил [10].
Далее на независимой выборке (83 наблюдения) 
была осуществлена валидация ВИЗГ, в результате ко-
торой алгоритм ВИЗГ подтвердил свое преимущество 
перед общПСА, долей [-2]проПСА в свПСА и ИЗП 
в способности различать клинически значимые случаи 
РПЖ до начала лечения [11].
Цель данного этапа исследования – проверка ре-
зультатов прогноза агрессивности / индолентности 
РПЖ, полученных с использованием пороговых реша-
ющих правил и программы-калькулятора для алгорит-
ма ВИЗГ на валидационной выборке (ВВ) больных.
материалы и методы
В исследование включены данные о первичных 
больных с верифицированным диагнозом РПЖ 
и уровнем ПСА <30 нг / мл по калибровке Всемирной 
организации здравоохранения (ARCHITECT i1000SR, 
Abbott, США), которым на 1-м этапе лечения была 
выполнена радикальная простатэктомия. В учебную 
выборку (УВ) вошли данные о 337 пациентах, прохо-
дивших лечение в МНИОИ им. П. А. Герцена в период 
с 2007 по 2015 г. По этой выборке и был разработан 
алгоритм ВИЗГ. В ВВ вошли данные о 83 пациентах 
(60 пациентов – МНИОИ им. П. А. Герцена и 23 паци-
ента – Институт урологии, филиалы НМИЦ радиоло-
гии), получивших лечение в 2016–2018 гг. УВ и ВВ 
были сопоставимы по возрасту (табл. 1).
Учитываемые дооперационные данные о пациен-
тах включали степень дифференцировки опухолевой 
ткани по результатам биопсии (6–12 точек) соглас-
но шкале Глисона, лабораторные параметры (уров-
ни общПСА, свПСА, [-2]проПСА), классификацию 
опухоли по TNM по результатам клинического об-
следования, возраст. После операции пациенты бы-
ли охарактеризованы по pТNM-классификации [12], 
включая оценку агрессивности опухоли по шкале Гли-
сона в соответствии с патоморфологическим заключе-
нием. К агрессивным опухолевым процессам относи-
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Таблица 1. Клинико-морфологические характеристики больных РПЖ учебной и валидационной выборки








РПЖ (n = 124) 
Indolent PC  
(n = 124) 
Агрессивный 
РПЖ (n = 213) 
Aggressive PC  
(n = 213) 
Индолентный 
РПЖ (n = 21) 
Indolent PC  
(n = 21) 
Агрессивный 
РПЖ (n = 62) 
Aggressive PC  



















Категория (после лечения), n: 
Category (after treatment), n:
локализованный индолентный РПЖ (pT2a–c, 
сумма баллов по шкале Глисона <7) 
localized indolent PC (pT2a–c, Gleаson score <7)
локализованный агрессивный РПЖ (pT2a–c, 
сумма баллов по шкале Глисона ≥7) 
localized aggressive PC (pT2a–c, Gleаson score ≥7)
местно-распространенный РПЖ (pT3) 
locally advanced PC (pT3)














































Сумма баллов по шкале Глисона по данным 
биопсии, n: 
Biopsy-based Gleаson score, n:
<7
7, в том числе: 
7, including:
7 (3 + 4)















Сумма баллов по шкале Глисона по данным 
патоморфологического исследования, n: 
Pathomorphological examination-based Gleаson score, n:
<7
7, в том числе: 
7, including:
7 (3 + 4)












Примечание. РПЖ – рак предстательной железы.
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в биоптатах степени дифференцировки опухоли 
по шкале Глисона 7 и более, или при сочетании этих 
2 факторов. В случаях с категорией pT2 и индексом 
Глисона ≤6 наблюдение признавали индолентным 
РПЖ. Распределение больных РПЖ по клинически 
значимым категориям (до и после лечения) для УВ 
и ВВ было сходным (см. табл. 1).
Сывороточные уровни общПСА (нг / мл), свПСА 
(нг / мл), [-2]проПСА (пг / мл) как в УВ, так и в ВВ оце-
нивали хемилюминесцентным методом с использова-
нием системы иммунохимического анализа Beck man 
Coulter Access 2 (США) по калибровке Hybritech. 
На их основе были расчитаны показатели %свПСА, 
%[-2]проПСА и ИЗП по стандартным формулам.
Статистический анализ данных проводили с ис-
пользованием программ SPSS Statistics 17.0 и Microsoft 
Excel, оценивая чувствительность, специфичность, 
положительное и отрицательное прогностические зна-
чения, диагностическую точность решающих правил, 
а также претестовую вероятность, характеризующую 
долю больных с искомым значением параметра в ана-
лизируемой выборке.
Для суждения о достоверности различий в перечи-
сленных параметрах для каждого представили 95 % 
доверительный интервал (ДИ).
При валидации калькулятора для ВИЗГ осущест-
вили ROC-анализ с расчетом площади под кривой 
(АUС).
Результаты
В табл. 2 представлены результаты диагностиче-
ской значимости пороговых решающих правил для вы-
явления случаев с рГл ≥7, <7 и ≤7 (3 + 4), установлен-
ных для некоторых ПСА-ассоциированных маркеров 
и алгоритмов на УВ по сравнению с ВВ. Необходимо 
отметить, что для утверждения рГл ≥7 претестовая ве-
роятность, характеризующая долю искомых случаев 
в выборке (т. е. случаев, попадающих в рассматри-
ваемый диапазон значений решающего правила), 
для УВ хотя и недостоверно, но была несколько выше, 
чем для ВВ. Соответственно для утверждения рГл <7 
она выше в ВВ, т. е. соотношения случаев с рГл ≥7 и 
рГл <7 в ВВ и УВ хотя и недостоверно, но различались.
При сравнении критериев диагностической зна-
чимости пороговых решающих правил для разделе-
ния случаев РПЖ с разным рГл очевидно, что в боль-
шинстве случаев по диагностическим параметрам 
УВ и ВВ достоверно не различались (см. табл. 2). 
Исключение составляли достоверные различия в чув-
ствительности ВВ и УВ по пороговым решающим 
правилам для общПСА и ИЗП для утверждения рГл 
<7, в отрицательном прогностическом значении 
для %[-2]проПСА и ВИЗГ (для утверждения рГл ≥7) 
и в положительном прогностическом значении 
ВИЗГ (для утверждения рГл ≤7 (3 + 4)). В то же время 
необходимо отметить, что по таким диагностическим 
критериям, как чувствительность, отрицательное 
прогностическое значение и диагностическая точ-
ность, ВИЗГ превосходил остальные маркеры и ал-
горитмы как в УВ, так и в ВВ.
Сходный анализ диагностической значимости по-
роговых решающих правил, установленных для УВ, 
для разделения случаев рТ2 и рТ3 РПЖ был проведен 
для ВВ (табл. 3).
В соответствии с претестовой вероятностью в ВВ 
случаев рТ2 и рТ3 оказалось примерно одинаковое 
количество (49,4 и 50,6 %), а в УВ доля наблюдений 
рТ2 была несколько выше, чем рТ3 (61,42 и 38,58 %). 
Однако эти различия были недостоверными.
Достоверных различий в анализируемых диагно-
стических критериях для разделений случаев РПЖ рТ2 
и рТ3 между УВ и ВВ не выявлено (см. табл. 3): чувст-
вительность, специфичность, положительное и отри-
цательное прогностические значения, диагностиче-
ская точность в УВ и ВВ были сходными. Кроме этого, 
ВИЗГ превосходил по каждому из диагностических 
критериев общПСА и ИЗП, для которых также были 
выявлены пороговые решающие правила для дискри-
минации рТ2 и рТ3 наблюдений (см. табл. 3).
На заключительном этапе анализа в сравнительном 
аспекте для УВ и ВВ была исследована значимость 
пороговых решающих правил для различения индо-
лентного и агрессивного РПЖ с использованием алго-
ритма ВИЗГ и конвенционных параметров (общПСА, 
%[-2]проПСА и ИЗП) (табл. 4). Соотношение случаев 
агрессивного и индолентного РПЖ (характеризующе-
гося претестовой вероятностью) в УВ и ВВ было близ-
ким (см. табл. 4).
Достоверных различий в диагностических крите-
риях между УВ и ВВ по пороговым решающим прави-
лам для исследуемых параметров (общПСА, %[-2] 
проПСА и ВИЗГ) не выявлено. Исключение состави-
ли достоверно более низкие чувствительность и диаг-
ностическая точность в ВВ для порогового решающего 
правила для %[-2]проПСА и более низкое отрицатель-
ное прогностическое значение для порогового реша-
ющего правила для ИЗП.
Результаты валидации программы-калькулято-
ра, оценивающей на основе решающих правил ве-
роятность индолентного / агрессивного РПЖ по ис-
ходным данным пациента, представлены на рисунке 
и в табл. 5. Очевидно, что AUC программы-кальку-
лятора в ВВ ниже, чем в УВ (0,785 vs 0,872), хотя эти 
различия (в соответствии с 95 % ДИ) недостоверны.
Обсуждение
Ранее нами был описан алгоритм ВИЗГ, базиру-
ющийся на клинико-морфологических (категория Т, 
индекс Глисона (оцененный по биопсии), возраст 











































Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
Таблица 2. Сравнение диагностической значимости пороговых решающих правил для ПСА-ассоциированных маркеров и алгоритмов  
в УВ и ВВ для различения случаев РПЖ с разными индексами Глисона
Table 2. Diagnostic significance of threshold decision rules for PSA-associated markers and algorithms to distinguish PC with different Gleason indices  




























































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
Таблица 3. Сравнение диагностической значимости пороговых решающих правил для ПСА-ассоциированных маркеров и алгоритмов  
в УВ и ВВ для различения случаев РПЖ pT2 vs рT3

































































Утверждение: наблюдение – pT3 























































































































































































































Утверждение: pГл ≤7 (3 + 4) 





















































































































































Примечание. Здесь и в табл. 3, 4: в скобках представлен 95 % доверительный интервал; ПСА – простатический специфиче-
ский антиген; РПЖ – рак предстательной железы; УВ – учебная выборка; ВВ – валидационная выборка; рГл – сумма баллов 
по шкале Глисона (индекс Глисона) по данным патоморфологического исследования; общПСА – общий ПСА; ВИЗГ – возраст, 
индекс здоровья предстательной железы (ИЗП), индекс Глисона.
Note. Here and in the tables 3, 4: 95 % confidence interval is shown in parenthesis; PSA – prostate-specific antigen; PC – prostate 
cancer; TD – training dataset; VD – validation dataset; pGl – pathomorphological examination-based Gleason score (Gleason score); 
tPSA – total PSA; APhiG – Age, Prostate health index (PHI), Gleason score.
Окончание табл. 2











































Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
Окончание табл. 3








































































































































































































































































































































Утверждение: наблюдение – pT2 
































































































































































































































































































[-2]проПСА) данных [7–9]. Алгоритм был получен 
методом логистической регрессии и предназначен 
для разделения клинически значимых групп пациен-
тов до начала лечения (рГл <7 vs рГл ≥7, рТ2 vs рТ3, 
агрессивный vs индолентный РПЖ). Анализ всей со-
вокупности клинико-лабораторных данных 337 боль-
ных РПЖ позволил установить и ряд пороговых реша-
ющих правил для ПСА-ассоциированных параметров 
и алгоритмов, включая ВИЗГ, и разработать на этой 
основе программу-калькулятор, дающую вероятность 
агрессивного / индолентного РПЖ по данным, извест-
ным до начала лечения.
Новый алгоритм ВИЗГ требовал валидации, 
на 1-м этапе которой было осуществлено сравнение 
уровней ПСА-ассоциированных маркеров и алго-
ритмов в дискриминируемых группах больных УВ 
(n = 337) и ВВ (n = 83). Также был осуществлен ROC-
анализ всех маркеров и ПСА-ассоциированных ал-
горитмов (общПСА, %[-2]проПСА, ИЗП и ВИЗГ). 
В независимой ВВ ВИЗГ подтвердил свое преимуще-
ство перед перечисленными маркерами и алгоритмами 
в точности различать клинически значимые группы 












































Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
Таблица 4. Сравнение диагностической значимости пороговых решающих правил для ПСА-ассоциированных маркеров и алгоритмов  
в УВ и ВВ для различения агрессивных и индолентных случаев РПЖ

































































Утверждение: наблюдение – агрессивный РПЖ 

































































































































































































































































































































































































































































































































































































Утверждение: наблюдение – локализованный агрессивный РПЖ 


















































































































































Утверждение: наблюдение – РПЖ без регионарных метастазов 
























































































































































































Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
На данном этапе валидации осуществлено срав-
нение диагностической значимости пороговых реша-
ющих правил для ПСА-ассоциированных маркеров 
и алгоритмов (включая ВИЗГ), демонстрируемых 
программой-калькулятором, для тех же выборок 
(УВ и ВВ). Для анализа были выбраны традицион-
ные критерии – чувствительность, специфичность, 
положительное и отрицательное прогностические 
значения, диагностическая точность. Дополнительно 
подсчитали претестовую вероятность – долю случаев 
с искомым значением параметра в ВВ и УВ, которая 
может быть ответственной за различия в традицион-
ных критериях в этих выборках. Для каждого из кри-
териев, пороговых диагностических правил, маркеров 
и алгоритмов оценили 95 % ДИ.
В подавляющем большинстве случаев по претесто-
вой вероятности УВ и ВВ достоверно не различались, 
т. е. их следует признать адекватными для сравнения. 
В большинстве случаев диагностические критерии 
Таблица 5. Результаты валидации программы-калькулятора, 
оценивающей на основе решающих правил вероятность индолентно-
го / агрессивного рака предстательной железы по исходным данным 
пациента
Table 5. Validation results of the program that, based on decision rules, 

















































































































































































































































End of table 4
Результаты валидации программы-калькулятора, оценивающей на осно-
ве решающих правил вероятность индолентного/агрессивного рака пред-
стательной железы по исходным данным пациента
Validation results of the program that, based on decision rules, estimates 
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
для пороговых решающих правил и AUC для ВИЗГ 
по результатам ROC-анализа в УВ и ВВ также досто-
верно не различались (в соответствии с 95 % ДИ).
Заключение
На независимой выборке из 83 наблюдений РПЖ 
осуществлена валидация пороговых решающих правил 
для ПСА-ассоциированных маркеров (общПСА, 
%[-2]проПСА, ИЗП), нового алгоритма ВИЗГ и про-
граммы-калькулятора для алгоритма ВИЗГ, предназ-
наченной для разделения индолентных и агрессивных 
форм РПЖ до начала лечения. Показано, что чувст-
вительность, специфичность, положительное и отри-
цательное прогностические значения, диагностиче-
ская точность пороговых решающих правил и АUC 
для ВИЗГ по результатам ROC-анализа в ВВ (n = 83) 
достоверно не отличаются от таковых в УВ (n = 337), 
на основании которой был разработан алгоритм ВИЗГ.
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